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Lääkealan uusia tuulia
P ä ä k i r j o i t u sHannes Wahlroos
YLIJOHTAJA
Lääkelaitos
Harvoin on alati kehittyvällä lääkealallakaan niin mo-
nenlaisia muutostuulia yhtäaikaisesti puhaltelemassa
kuin tämän kesän alkaessa. Suomessa lääkelainsäädän-
nön muutokset johtavat syksyn kuluessa laajaan asetus-
ten ja viranomaismääräysten uudistamiseen. Tällöin saa-
vat lopullisen muotonsa muun muassa paljon keskuste-
lua herättäneet lääkkeiden markkinointimääräykset, yk-
sityishenkilöiden lääkkeiden maahantuontirajoitukset ja
monet muut yksityiskohdat, joista on tähän asti määrät-
ty pelkästään Lääkelaitoksen määräyksillä. 
Perustuslaki edellyttää nykyään uudenlaista tarkkuut-
ta, kun kysymyksessä on kansalaisten tai elinkeinonhar-
joittajien toiminnan sääntely. Valtuuksien on oltava kun-
nossa, määräysten on oltava oikealla tasolla ja viran-
omaisten toimivallan rajat riittävän selvästi määriteltyjä.
Toivottavasti tässä päästään hyvään lopputulokseen nyt
kun sosiaali- ja terveysministeriöstä tulee keskeinen toi-
mija lääkevalvonnan norminantajana ja valmistelijana.
Lääkelaitoksen rooli täsmentyy käytännön lääkevalvon-
nassa.
Toinen merkittävä kotimainen hanke on sosiaali- ja
terveysministeriössä valmisteltava oleva lääkepolitiikka.
Voidaan arvella, että lääkepoliittiset linjaukset olisivat
syksyllä yleisessä keskustelussa. Lääkepolitiikan, kuten
muidenkin alojen poliittisten linjausten, tulisi näyttää
suuntaa tulevaan kehitykseen. 
Lääkepolitiikan aikaansaamiselle on monia hyviä syi-
tä. Lääkelaitoksen näkökulmasta niitä ovat esimerkiksi
lääketurvallisuuden ja lääkkeiden saatavuuden turvaami-
nen, Suomen tavoitteet ja profiili lääkealan EU-toimin-
taan osallistumisessa sekä apteekkitoiminnan peruslähtö-
kohtien määrittely. Kaikkien lääkehuollon toimijoiden
on helpompi toimia kun tiedetään, mihin suuntaan asioi-
ta halutaan ohjata ja kehittää. Tämä on tärkeää etenkin
silloin kun tuuliviirejä asetellaan myös terveyspolitiikan
ulkopuolelta käsin. 
Muutostuulet puhaltelevat myös EU:ssa. Euroopan
parlamentissa ja ministerineuvostossa käsitellään komis-
sion viime vuonna tekemää lääkelainsäädännön uudis-
tusehdotusta. Terveydenhuollon ja kansalaisten kannalta
muutokset voivat näkyä esimerkiksi nopeampana uusien
lääkkeiden markkinoille tulona ja reseptilääkkeitä koske-
van informaation lisääntymisenä myös kuluttajien suun-
taan. Näiden uudistusten toteutuminen jää kuitenkin
nähtäväksi pitkällisen lainsäädäntöprosessin kuluessa.
EU:n lääkepolitiikassa tapahtuu muutakin. Vastikään
valmistui ns. G10 Medicines -raportti (http://pharma-
cos.eudra.org/). Siinä etsittiin komissaarien Erkki Liika-
nen (Yritystoiminta ja tietoyhteiskunta) ja David Byrne
(Terveys- ja kuluttaja-asiat) johdolla uusia keinoja EU:n
lääketeollisuuden innovaatioiden ja kilpailukyvyn edistä-
miseksi. Kansanterveyden ja sosiaaliturvan näkökulmat
olivat myös vahvasti esillä. Loppuraportin ehdotukset
kattavat lähes kaiken olennaisen lääkealalta: lääketeolli-
suuden kilpailukyky, lääkevalvonta, IT-teknologian hy-
väksikäyttö, hintavalvalvonta ja lääkekorvausjärjestel-
mät, geneeriset lääkevalmisteet, itsehoitolääkkeet, lääk-
keiden suhteellinen arvo ja kustannustehokkuus, tutki-
mustyön verkostoiminen, insentiivien kehittäminen, poti-
lasinformaation parantaminen ja EU:n laajentumisen
huomioon ottaminen. Joihinkin näistä asioista on puu-
tuttu jo edellä mainitussa komission uudistusehdotukses-
sa. 
Osa G10-raportin ehdotuksista on selvästi EU:n jä-
senmaiden toimivallan piirissä. Tällaisia ehdotuksia ovat
esimerkiksi lääkekorvausjärjestelmien soveltaminen ja
geneeristen lääkkeiden määräämisen ja toimittamisen
edistäminen. Tässä suhteessa on mielenkiintoista, että
näihin suuriin ja olennaisiin lääkepolitiikan kysymyksiin
ei näytä EU:ssa kuuluvan lääkkeiden vähittäisjakelu.
Suomalaisesssa mediakeskustelussa asioiden tärkeysjär-
jestys näyttää usein kokonaan toisenlaiselta.
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Geneeriset lääkevalmisteet
Samaa  lääkeainetta sisältävät lääke-
valmisteet voivat olla markkinoilla
eri kauppanimillä. Alkuperäisval-
miste on lääkkeen kehittäneen yri-
tyksen toimesta tai luvalla markki-
noitu lääkevalmiste. Alkuperäisval-
misteeseen perustuen voidaan doku-
mentaatiosuojan umpeuduttua
myöntää myyntilupia vastaaville
rinnakkaisvalmisteille eli geneerisille
lääkevalmisteille. Näiden lisäksi
markkinoilla voi olla samanaikaises-
ti ns. rinnakkaistuontivalmisteita
(taulukko 1).
Geneerisiä valmisteita  koskevat
viranomaisten vaatimukset ovat
oleellisilta osiltaan yhtenevät alku-
peräisvalmisteeseen kohdistettavien
vaatimusten kanssa (taulukko 2.). 
Alkuperäisvalmisteen hyväksy-
misen yhteydessä arvioidaan lääk-
keen tehon, turvallisuuden  ja laa-
dun osoittamiseksi esitetty tutki-
mustieto. Myyntiluvan myöntämi-
sen jälkeen valmistajan velvollisuus
on pitää kaikki lääkevalmisteeseen
liittyvä tieto ajan tasalla. Uusi tieto
arvioidaan alkuperäisvalmisteen
osalta viiden vuoden välein myynti-
luvan uudistamisen yhteydessä. 
Uuden geneerisen lääkevalmis-
teen myyntiluvan hyväksymisen
edellytyksenä on alkuperäisvalmis-
teelle Suomessa myönnetty myynti-
lupa, johon kaikki uudesta valmis-
teesta esitetty tehoon ja turvallisuu-
teen liittyvä tieto pääosin perustuu.
Geneeriset lääkevalmisteet ovat 
alkuperäisvalmisteen perusteella
kehitettyjä lääkevalmisteita, joiden
teho, turvallisuus  ja laatu varmiste-
taan myyntilupaa myönnettäessä 
Uutta vaikuttavaa ainetta sisältävät
lääkevalmisteet, samoin kuin kaikki
uudet tutkimukseen perustuvat in-
novatiiviset keksinnöt, ovat keksi-
misensä jälkeen kansainvälisen pa-
tenttisuojan alaisia tuotteita. Doku-
mentaatiosuoja antaa alkuperäis-
lääkkeen kehittäjälle tietyksi ajan-
jaksoksi yksinoikeuden tuottamaan-
sa tutkimustietoon ja siten mahdol-
lisuuden saada takaisin valmisteen
kehittämiseen sijoittamansa pää-
oma. Lääkevalmisteen dokumentaa-
tio- ja patenttisuojan rauettua mark-
kinat ovat avoimet geneerisille val-
misteille. 
Alkuperäisvalmisteeseen verrat-
tuna geneerinen lääkevalmiste sisäl-
tää saman määrän lääkeainetta sa-
massa lääkemuodossa ja lääke anne-
taan potilaalle samaa antoreittiä
käyttäen. Geneerisen lääkevalmis-
teen tulee olla yhtä tehokas ja tur-
vallinen kuin vastaava alkuperäis-
valmiste.
Geneerisen lääkevalmisteen 
hyväksikäytettävyys on sama 
kuin alkuperäisvalmisteen  
Alkuperäisvalmisteilta vaadittavat
lääketutkimukset tehdään tavallises-
ti sadoille, joskus tuhansille potilail-
le. Nämä alkuperäisvalmisteella
suoritetut kliiniset lääketutkimukset
ja kokemus lääkevalmisteen käytös-
tä osoittavat lääkeaineen tehon ja
Jussi Holmalahti 
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Lääkelaitos
Lääkevalmisteiden tehon, turvallisuuden ja laadun osoittaminen perustuu Euroopan unionissa yh-
teisesti sovittuihin periaatteisiin. Niitä sovelletaan yhtäläisesti niin alkuperäislääkkeisiin kuin nii-
hin perustuviin rinnakkaisvalmisteisiin eli geneerisiin lääkevalmisteisiin. Rinnakkaisvalmisteen tu-
lee sekä turvallisuuden että tehon osalta vastata aikaisemmin hyväksyttyä alkuperäisvalmistetta.
Rinnakkaisvalmisteiden hyväksyntä perustuu valmisteen biologisen samanarvoisuuden osoittami-
seen alkuperäisvalmisteeseen nähden sekä farmaseuttisen laadun arviointiin. 
Taulukko 1.   Alkuperäisvalmisteeseen ja  r innakkaisvalmisteen l i i t tyviä termejä.
Alkuperäisvalmiste Alkuperäisvalmisteella tarkoitetaan vaikuttavan lääkeaineen kehittäjän tai tämän 
oikeuttaman tahon markkinoille tuomaa lääkevalmistetta.
Rinnakkaisvalmiste eli geneerinen Rinnakkaisvalmisteella tarkoitetaan lääkevalmistetta, joka sisältää samaa 
lääkevalmiste vaikuttavaa lääkeainetta kuin alkuperäisvalmiste ja jonka vahvuus ja lääkemuoto
ovat samat kuin vastaavassa alkuperäisvalmisteessa.
Rinnakkaistuontivalmiste Lääkevalmiste, joka on tuotu maahan muun kuin Suomessa jo kaupan olevan 
valmisteen maahantuojan toimesta.
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turvallisuuden pitkäaikaiskäytössä. 
Uudelta geneeriseltä lääkevalmis-
teelta ei edellytetä alkuperäislääke-
valmisteella tehtyjen kliinisten lääke-
tutkimuksien toistamista. Vaatimuk-
set näiden laajojen potilas- ja eläin-
kokeiden uusinnasta voidaan katsoa
epäeettisiksi ja laajan lääkeaineeseen
liittyvän tutkimustiedon perusteella
tarpeettomiksi. 
Geneerisen lääkevalmisteen hy-
väksyttävyyden edellytyksenä on sa-
manlaisuus alkuperäisvalmisteen
kanssa lääkeaineen määrän, lääke-
muodon ja lääkkeen antoreitin suh-
teen. Näiden perusedellytyksien täyt-
tyessä geneerisen lääkevalmisteen
osalta tulee lisäksi osoittaa vertaile-
vin hyötyosuustutkimuksin lääkeval-
misteen biologinen samanarvoisuus
verrattuna alkuperäisvalmisteeseen. 
Biologinen samanarvoisuus voi-
daan osoittaa kliinisellä lääketutki-
muksella. Suoritettaessa tutkimus
rinnan alkuperäisvalmisteella ja tut-
kittavalla lääkevalmisteella saadaan
luotettava kuva rinnakkaisvalmis-
teen ominaisuuksista. Lääkevalmis-
teiden biologisen samanarvoisuuden
edellytys on molemmista lääkeval-
misteista potilaan verenkiertoon
imeytyvän lääkeaineen määrän (mi-
tattuna AUC-suureella) samanlai-
suus ja joissakin tapauksissa myös
imeytymisnopeuden (tmax) ja lää-
keaineen huippupitoisuuden (Cmax)
tasavertaisuus alkuperäisvalmisteen
kanssa. 
Geneeristen lääkkeiden laatu 
arvioidaan samoin kuin 
alkuperäisvalmisteiden laatu
Geneeristen lääkevalmisteiden far-
maseuttisen laadun arvioinnissa
Taulukko 2. Alkuperäisvalmisteelle ja rinnakkaisvalmisteelle on asetettu samat  viranomaisvaatimukset
VIRANOMAISVAATIMUKSET ALKUPERÄIS- RINNAKKAIS-
VALMISTE VALMISTE
Prekliiniset tutkimukset vaikuttavan aineen farmakologiasta ja toksikologiasta. √ *
Kliiniset tutkimukset valmisteen tarkoituksenmukaisuudesta ehdotetussa hoitokäytössä. √ *
Tutkimukset, jotka osoittavat uudet valmisteet biologisesti samanarvoisiksi 
alkuperäisvalmisteen kanssa muutettaessa alkuperäisvalmisteen koostumusta
tai haettaessa myyntilupaa uudelle rinnakkaisvalmisteelle. √ √
Viranomainen hyväksyy lääkevalmisteen valmisteyhteenvedon, pakkausselosteen
ja pakkauksien myyntipäällysmerkinnät. √ √
Viranomainen edellyttää kaikilta lääkkeiden valmistajilta lääketehdasoikeuksia, joilla 
varmistetaan hyvien tuotantotapojen noudattaminen lääkkeiden valmistuksessa. √ √
Lääkevalmistajan kyky tuottaa lääkevalmistetta arvioidaan aina  valmistekohtaisesti. 
Valmistukseen ja säilyvyyteen liittyvien tietojen perusteella jokaiselle lääkevalmisteelle 
määritellään laatuvaatimukset. Laatuvaatimuksien avulla varmistetaan lääkevalmisteen 
laadun hyväksyttävyys koko valmisteen kestoajan. √ √
Viranomainen hyväksyy lääkevalmisteessa käytettävät lääkeaineet, apuaineet ja 
pakkausmateriaalit ennen myyntiluvan myöntämistä. √ √
Viranomainen valvoo lääkevalmisteen laatua koko markkinoilla olon ajan. √ √
Viranomainen tarkastaa säännöllisesti lääkkeen valmistajan tuotantotilat. √ √
Myyntiluvan haltijan tulee hyväksyttää lääkevalmisteessa tapahtuvat merkittävät 
muutokset viranomaisella ennen niiden toteuttamista. √ √
Myyntiluvan haltijan tulee ilmoittaa lääkevalmisteen tuotevirheet viranomaiselle 
ja ryhtyä tarpeellisiin toimenpiteisiin. √ √
Myyntiluvan haltijan tulee raportoida tietoonsa tulleet haittavaikutukset viranomaiselle. √ √
*Perustuu alkuperäisvalmisteesta saatuun tietoon
Kahta lääkevalmistetta pidetään biologisesti samanarvoisina ja yleensä keske-
nään vaihtokelpoisina, jos niiden pitoisuus–aikaprofiilit vertailevassa imeytymis-
tutkimuksessa ovat niin samanlaiset, ettei ole odotettavissa eroja tehossa tai hait-
tavaikutuksissa. Näiden tutkimuksien perusteella esitetään imeytymisen määrää
ja nopeutta kuvaaville muuttujille 90 %:n luottamusvälit. Lääkevalmisteiden on
sovittu olevan bioekvivalentteja, jos uuden valmisteen populaatiokeskiarvo ei
eroa enempää kuin 20 % vertailuvalmisteen populaatiokeskiarvosta eli esimer-
kiksi suhteellisen hyötyosuuden 90 %:n luottamusväli logaritmimuunnetuille ar-
voille on 0,8–1,25. 
Se, että ± 20 %:n ero lääkkeen annoksessa tai lääkeaineen pitoisuudessa elimis-
tössä ei yleensä aiheuta kliinisesti merkitsevää tehoeroa, pohjautuu perusfarma-
kologiseen reseptoriteoriaan, massavaikutuksen lakiin ja annosvasteen  käsittee-
seen. Lääkkeen teho on suhteessa pitoisuuden tai annoksen logaritmiin (log do-
se-response curve), jolloin vaikutuksen kaksinkertaistaminen edellyttää annok-
sen tai pitoisuuden kymmenkertaistamista ja annoksen kaksinkertaistaminen li-
sää vaikutusta vain 30 %.
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noudatetaan samoja periaatteita
kuin uusien innovatiivisten alkupe-
räisvalmisteiden arvioinnissa. Esitet-
tävät tiedot eroavat lähinnä vaikut-
tavan aineen tietojen osalta. Lääke-
valmistajan tulee osoittaa lääkeai-
neen laadun yhdenmukaisuus ver-
rattuna kansainvälisesti hyväksyttyi-
hin laatustandardeihin (Ph. Eur.) tai
niiden puuttuessa alkuperäisvalmis-
teen sisältämän lääkeaineen laatuun.
Itse lääkeaineen lisäksi jokaisen lää-
kevalmisteen tuotekehitys, tuotanto-
menetelmät, käytetyt apuaineet ja
pakkausmateriaalit, lopputuotteen
laatuvaatimukset sekä lopputuot-
teella tehdyt säilyvyystutkimukset
arvioidaan voimassa olevien EU-oh-
jeiden mukaisesti. 
Alkuperäisvalmisteen ja sen pe-
rusteella valmistetun geneerisen val-
misteen farmaseuttinen samanarvoi-
suus osoitetaan myös in vitro -labo-
ratoriokokein, joissa tutkitaan oleel-
listen valmisteen tehoon ja turvalli-
suuteen liittyvien ominaisuuksien
vastaavuus. Oraalisten sekä ihon tai
esimerkiksi hengitysteiden kautta
otettavien lääkevalmisteiden tär-
keimpänä laatuvaatimuksena voi-
daan pitää lääkeaineen vapautumis-
ta lääkevalmisteesta ja lääkeaineen
imeytymistä verenkiertoon tai pää-
syä vaikutuspaikalle. Suoraan veren-
kiertoon annettavien lääkevalmistei-
den turvallisuuteen liittyvät laatu-
vaatimukset ovat erityisen tärkeitä.
Geneerisen lääkevalmisteen laa-
dulle asetetut vaatimukset ovat yh-
teneviä tai joissain tapauksessa jopa
tiukempia kuin alkuperäisvalmistei-
den vaatimukset. Usein lääkevalmis-
teilta edellytettävät laatuvaatimuk-
set ovat muuttuneet vuosien varrel-
la, minkä takia uudelle geneeriselle
lääkevalmisteelle asetettavat laatu-
vaatimukset voivat olla jopa tiu-
kemmat kuin vastaavan alkuperäis-
valmisteen laatuvaatimukset.
Lääkkeiden valmistusta ja markki-
nointia koskevat vaatimukset ovat
samat alkuperäisvalmisteilla ja 
rinnakkaisvalmisteilla 
Lääkelaitos Suomessa, samoin kuin
lääkevalvontaviranomaiset kaikkial-
la EU-maissa, valvoo lääkevalmis-
tusta ja kaikkia markkinoilla olevia
lääkevalmisteita. Jokainen lääketeh-
das on hyväksymisestään saakka
säännöllisen tarkastustoiminnan pii-
rissä. Valvontatehtävässään viran-
omaiset voivat keskeyttää lääkkeen
markkinoinnin tai jopa vetää lääk-
keen pois markkinoilta, jos lääk-
keen valmistuksessa tai laadussa ha-
vaitaan potilaan turvallisuuden vaa-
rantavia poikkeamia. 
Geneerisen lääkevalmisteen tiedot
perustuvat alkuperäisvalmisteen
tietoihin 
Alkuperäisvalmiste ja rinnakkaisval-
miste pohjautuvat samoihin kliini-
siin  lääketutkimuksiin ja muihin
lääkkeen elinkaaren aikana kirjat-
tuihin tietoihin. Geneerisestä lääke-
valmisteesta esitettävän lääkeinfor-
maation tulee olla asiasisällöltään
vastaava kuin alkuperäisvalmistees-
ta esitetty. Tämä näkyy lääkevalmis-
teen valmisteyhteenvedossa ja pak-
kausselosteessa, joiden tiedot mm.
käyttöaiheista, annostuksesta ja
haittavaikutuksista ovat sisällöltään
yhtenevät alkuperäisen ja geneerisen
lääkevalmisteen välillä. 
Lääkkeiden tarkoituksenmukai-
sesta käytöstä ja turvallisuudesta tu-
lee jatkuvasti myös uutta tietoa. Tä-
mä tieto tulee yleensä ensin alkupe-
räisvalmisteista. Siksi alkuperäisval-
misteiden valmisteyhteenvedoissa
voi olla seikkoja, jotka vasta myö-
hemmin tulevat myös geneeristen
valmisteiden lääkeinformaatioteks-
teihin. Uusien geneeristen lääkeval-
misteiden hyväksymisen yhteydessä
joudutaan joskus myös perehty-
mään uuteen tutkimustietoon.
Geneeriset lääkevalmisteet ja 
vaihtokelpoisuus
Kuten edellä on esitetty, niin genee-
risen lääkevalmisteen myyntilupa-
hakemuksesta arvioidaan tehon,
turvallisuuden ja laadun vastaavuus
alkuperäislääkkeeseen verrattuna.
Tähän perustuu lääkkeiden vaihdet-
tavuus ja geneerinen substituutio.
Vaihto geneeriseen lääkevalmistee-
seen on useimmiten ongelmatonta,
jos kyseessä on tavanomainen lää-
kemuoto (tabletti tai kapseli) tai
kuuriluonteinen lääkitys. Näennäi-
nen ero voi johtua esimerkiksi eri-
värisen tabletin potilaalle aiheutta-
masta erilaisesta tehon odotuksesta.
Tähän voidaan vaikuttaa lääkeneu-
vonnalla ja hyvällä potilas–lääkäri-
suhteella. 
Vaihdettavuusongelmia voi il-
metä esimerkiksi depotvalmisteissa,
lääkelaastareissa tai inhalaatiojau-
heissa. Lääkelaastarit voivat olla
imeytymisen suhteen bioekvivalent-
teja, mutta niiden ihoa ärsyttävä
ominaisuus voi olla erilainen tai uu-
den jauheinhalaattorin optimaalinen
käyttö vaatii lisäopastusta laitteen
käytössä ja inhalaatiotekniikassa.
Geneeristä substituutiota sovelta-
vissa maissa on käytössä listat kes-
kenään vaihdettavista lääkevalmis-
teista.   
Geneeriset lääkevalmisteet Euroo-
pan unionin lääkepolitiikassa
Geneeristen lääkevalmisteiden mää-
räämisen ja käytön edistäminen
kuuluvat EU:n yhteisen lääkepolitii-
kan keskeiseen sisältöön. Niiden
merkittävämmän roolin katsotaan
edistävän lääkealan kilpailua ja
alentavan jäsenvaltioiden lääkekus-
tannuksia. Tähän perustuen Euroo-
pan komission viime vuonna tekemä
lakiehdotus (KOM(2001) 404 lo-
pullinen, 26.11.2001), jossa halut-
tiin nopeuttaa ja helpottaa geneeris-
ten lääkevalmisteiden markkinoille
pääsyä, ei ollut yllätys. Geneeristen
lääkkeiden määräämisen ja toimitta-
misen edistämistä korostetaan myös
viime toukokuussa julkaistun ko-
mission G10-raportin ehdotuksissa. 
Geneeristen lääkevalmisteiden
markkinaosuudet eri maissa vaihte-
levat suuresti. Kysymys on lähinnä
terveydenhuollon kulttuurien ja
käytäntöjen eroista sekä eri intressi-
ryhmien välisestä vaikutusvallasta.
Nykyinen suuntaus Euroopassa vie
kehitystä kuitenkin kohti geneeris-
ten lääkevalmisteiden lisääntyvää
käyttöä.   
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Uudet vai vanhat lääkkeet tromboosin ehkäisyyn?
Valtimo- ja laskimotukoksen synty-
mekanismit poikkeavat toisistaan.
Valtimotukos saa alkunsa verihiuta-
leiden tarttuessa vaurioituneeseen
valtimonseinämään. Laskimotukok-
set johtuvat usein veren hyytymiste-
kijöitä säätelevien järjestelmien syn-
nynnäisistä tai hankituista puutok-
sista. Nämä muodostuvat ongelmal-
lisiksi veren lisääntyneelle hyytymi-
selle altistavissa tilanteissa, kuten
raskauden, leikkauksen tai muun
immobilisoivan sairauden aikana.
Taustalla on tällöin huonontunut
laskimopaluu tai suoranainen staa-
si. Lisäksi raskauteen sekä ehkäisy-
pillereihin, hormonikorvaushoitoon
tai rintasyövän adjuvanttiterapiaan
liittyy estrogeeni- ja progestiinivälit-
teisiä hyytymistä edistäviä ominai-
suuksia. Pahanlaatuiset kasvaimet
ja infektion yhteydessä aktivoitu-
neet tulehdussolut erittävät veren
hyytymistä kiihdyttäviä proteaaseja
tai kudostekijää, joka on voimakas
hyytymisjärjestelmän ulkoisen reitin
aktivoija. Niinpä tulehdukseen liit-
tyy lisääntynyt tukosvaara ja idio-
paattisen tromboosin taustalta pal-
jastuu noin 15 %:ssa tapauksista
syöpä, yleensä muutaman kuukau-
den kuluessa tukoksesta (1). 
Valtimotukoksen aiheuttavien
spesifisten hyytymisjärjestelmän
häiriöiden merkitys fosfolipidivasta-
aineoireyhtymää lukuun ottamatta
on selvästi vähäisempi kuin laski-
motukoksissa. Valtimotukoksen ris-
kitekijöitä ovat lipidiaineenvaih-
dunnan häiriöt, verenpainetauti, tu-
pakointi, stressi ja diabetes tai insu-
liiniresistenssi, jotka edistävät valti-
moseinämän ateroskleroosia ja akti-
voivat verihiutaleiden toimintaa. Se-
kä paikalliset suonenseinämän että
yleistyneet tulehdukselliset tilat li-
säävät valtimotukosvaaraa. Toisaal-
ta, jos henkilöllä on aterosklerootti-
set valtimot ja  trombofiliasta joh-
tuva veren lisääntynyt hyytymisalt-
tius, valtimotukokset ovat usein ta-
vallista hankalahoitoisempia (2). 
Trombofiliassa veren hyytymis-
reaktio ylittää sen säätelyn kapasi-
teetin (kuva 1). Jopa 70 %:lla laski-
motukospotilaista tai toistuvia val-
timotukoksia sairastavista on jokin
trombofilia (3). Sen yleisimpiä pe-
rinnöllisiä syitä ovat mutaatiot hyy-
tymistekijä V:n ja protrombiinin pe-
rimässä. Hyytymistekijä V:n Lei-
den-mutaatio selittää n. 20–30 %
laskimotukosalttiudesta. Se johtaa
aktivoidun proteiini C:n resistens-
siin: proteiini C ei pysty tarttumaan
vialliseen hyytymistekijä V:een, joka
näin jatkaa kontrolloimatonta
Riitta Lassila 
DOSENTTI
HYKS, Meilahden sairaala, hyytymishäiriöt, sisätautien toimiala
Wihurin tutkimuslaitos
hyytymä
vuoto
trombiini
IXa
VIIIa
PS/aPC
PS/aPC
Xa
Va
II
antitrombiini III
kudostekijä
VIIa
Kuva 1. Veren hyytyminen ja sen säätely  verihiutaleen tai vaurioituneen solun pinnal-
la. Kudostekijän paljastuminen kudosvauriossa käynnistää hyytymistapahtuman.
Proteiini C:n aktiivinen muoto (aPC) yhdessä proteiini S:n (PS) kanssa on tärkeä fy-
siologinen hyytymisen jarruttaja. APC/PS-kompleksi inaktivoi hyytymistekijöitä V ja
VIII. Hyytymistekijä V:n pistemutaatio (F V Leiden) aiheuttaa aPC-resistenssin. Aktiivi-
nen proteiini C ei tartu hyytymistekijä V:een, ja trombiinin muodostus kiihtyy. Pro-
trombiinin geenivirhe johtaa suureen protrombiinipitoisuuteen ja kiihtyneeseen pro-
trombiinin muuttumiseen trombiiniksi.
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trombiinin muodostusta. Suoranai-
set puutokset hyytymisen säätelijöi-
den, kuten antitrombiini III:n, pro-
teiini C:n ja S:n, määrissä ovat har-
vinaisempia. 
Vaikeissa infektioissa luonnollis-
ten antikoagulanttien puute edeltää
usein DIC (disseminoitu intravasku-
laarinen koagulaatio) -komplikaa-
tiota, joka selittää monielinvaurion
synnyn. Myös munuaisten vajaatoi-
minnassa proteinurian myötä anti-
trombiinin määrä vähenee, ja tämä
voi altistaa tukoksille. Hankinnai-
nen fosfolipidivasta-aineoireyhtymä
joko itsenäisenä, vaskuliittiin tai in-
fektioon, syöpään tai lääkeaineisiin
liittyen selittää noin viidesosan las-
kimotukospotilaiden tukosalttiudes-
ta. Homokysteinemia lisää veren
hyytymisalttiutta niin valtimoissa
kuin laskimoissakin. Se on erityisen
yleinen vitamiinien B6, B12 tai foo-
lihapon puutostiloissa iäkkäillä, tu-
pakoivilla ja yleistynyttä ateroskle-
roosia sairastavilla potilailla. Vita-
miinisubstituutiosta huolehtiminen
on tärkeää tukosalttiilla potilailla
(4). Em. patogeneettisten mekanis-
mien selvittäminen auttaa tukostai-
pumuksen ehkäisyyn käytettävän
lääkityksen valinnassa. 
Antitromboottisen hoidon 
vaihtoehtoja
Verihiutaleen toiminnan estäjät, ku-
ten asetyylisalisyylihappo (ASA,
50–325 mg) (kuva 2) ja klopido-
greeli (75 mg) ovat tehokkaita valti-
motukoksen uusiutumisen estossa
aterotromboosin eri manifestaatiois-
sa, sepel-, aivo- ja alaraajojen valti-
moissa. Varfariini (INR-tavoite
2,0–3,0) ja pienimolekyylinen hepa-
riini ovat parhaimmillaan laskimo-
tukoksen estossa. Jos potilaalla on
eteisvärinä ja/tai huonontunut va-
semman kammion toiminta (EF alle
35%), varfariini (INR-tavoite
2,0–3,0) toimii, koska hyytymä syn-
tyy staasitilanteessa. Myös aortan-
kaaresta embolisoituneet hyytymät
ovat seinämään kohdistuneiden
pyörteisten virtausvoimien vuoksi
samantyyppisiä, ja varfariini tehoaa
näissäkin tilanteissa. Sama pätee te-
koläpän lähettämiin embolioihin,
mutta ne vaativat voimakkaampaa
antikoagulaatiota (INR-tavoite
2,5–3,5). Tukosriskialttiilla potilail-
la  hoitoon tulee lisätä vielä ASA
(50–100 mg), koska verihiutaleet
aktivoituvat tekoläpän virtausolo-
suhteissa. Toisaalta tällöin vuoto-
vaara suurenee erityisesti iäkkäillä
potilailla, ja yhdistelmähoito edel-
lyttää potilaan tarkkaa seurantaa
(lääkeaineinteraktiot, INR, trombo-
syyttiluku ja anemia).
Aterotromboosin primaaripre-
ventiossa ASAa suositellaan käytet-
täväksi erityisen riskialttiilla henki-
löillä 50–100 mg annoksella. Ai-
kuistyypin diabeetikko on tällainen.
ASAn verihiutale-estovaikutus saat-
taa toisilla potilailla olla hyvinkin
rajallinen, mutta osa vaikutuksesta
välittyneekin tulehdusreaktion hillit-
semisellä. Voidaankin kysyä, onko
50–100 mg:n annos riittävä, jos
suonen seinämässä vallitsee voima-
kas tulehdusreaktio. 
Uusi käytännön kannalta tärkeä
löydös on, että ibuprofeenia (ja in-
dometasiinia) ei pidä antaa ASAn
kanssa, koska ASAn verihiutaleita
estävä vaikutus heikkenee merkittä-
västi (5). Ibuprofeeni näet kilpailee
ASAn aiheuttamasta syklo-oksy-
genaasin (COX) asetylaatiosta. Toi-
saalta vuotoherkälle potilaalle voi-
daan kokeilla COX-2-selektiivisiä
koksibeja kipulääkkeinä, koska niil-
lä ei ole verihiutaleen toimintaa
huonontavaa vaikutusta. 
Klopidogreeli, verihiutaleen
ADP-aktivaation estäjä, tulee ottaa
käyttöön, jos potilas on ASA-aller-
ginen tai ei muutoin siedä ASAa tai
potilaan muut riskitekijät ovat ku-
rissa ja ASAsta huolimatta tulee ate-
rotromboottinen tapahtuma. ASAa
ja klopidogreelia käytetään yhdessä
3–4 viikkoa valtimostenttauksen jäl-
ADHEESIO
(kollageeni, von Willebrandin tekijä, fibriini)
TxA2
ADP ADP
PLA2
AA
GPIIb/IIIa
fibrinogeeni/vonWillebrandin tekijä
GPIIb/IIIaAGGREGAATIO
ASAklopidogreeli
Kuva 2. Verihiutaleen aktivoituminen joko suonivaurioon tarttumisen tai aktivaatiore-
septorien kautta johtaa ADP:n vapautumiseen alfagranuloista. Lisäksi fosfolipaasin
(PLA2) toimesta solukalvoilta tai granuloista vapautuu arakidonihappoa (AA). Se
muuttuu entsymaattisesti tromboksaaniksi (TxA2). Entsyymi on COX-I, jonka ASA es-
tää asetyloimalla sen pysyvästi. Klopidogreeli estää purinergistä P2Y12-reseptoria,
joka välittää ADP:n käynnistämää aggregaatiota. ASAn ja klopidogreelin vaikutus
kestää verihiutaleessa koko sen eliniän, eli noin yhden viikon. 
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kihoitona estämään (sub)akuuttia
verihiutaletrombia. Epästabiilin an-
gina pectoriksen jälkeen ASAn ja
klopidogreelin yhteiskäyttö keski-
määrin 3 kk:n (- 1 v) seuranta-ajan
kuluessa esti noin 20 % sepelvalti-
motaudin tromboottisista tapahtu-
mista verrattuna pelkkään ASAan
(6). 
Uusiutuva tukos
Jos tukos uusii asianmukaisesta
INR-tasosta huolimatta, kyseessä
on poikkeuksellinen tukosalttius,
jossa syynä on kombinoitu synnyn-
näinen ja/tai hankittu defekti. Usein
taustalla on fosfolipidivasta-aineoi-
reyhtymä, jossa tukokset uusivat
vaikka varfariini on INR-tavoitealu-
eella 2,5–3,5 ja ASAkin on lisätty
hoitoon. Tällainen potilas vaatii
varfariinin tilalle tukosprofylaksi-
aan pysyvää subkutaanista pienimo-
lekyylistä hepariinia. Syövissä, myös
piilevissä, ilmenee hoitoresistenttia
tukostaipumusta, ja käynnissä on
tutkimuksia, joissa selvitetään jat-
kuvan pienimolekyylisen hepariini-
hoidon vaikutusta tukosalttiuden li-
säksi myös syövän etenemistä edis-
täviin mekanismeihin. 
Tukosten ehkäisy
Tehokas tukosten ehkäisy on tär-
keää, mutta silti esimerkiksi kirurgi-
aan liittyvän tukosalttiuden torjun-
nassa on paljon parantamisen va-
raa. Edelleen noin 25–45 % syvän
laskimotukoksen tai keuhkoembo-
lian sairastaneista potilaista on ollut
kirurgisessa toimenpiteessä edeltä-
vän kuukauden kuluessa (7). Orto-
pedia, laaja-alainen lantion tai ma-
han alueen syöpäkirurgia jopa lapa-
roskooppinen toimenpide vaatii eh-
dottomasti tukosprofylaksiaa. Pitkä-
aikaisen profylaksian (4 viikkoa)
hyöty on osoitettu erityisesti lonkan
ja polven artroplastiassa ja syöpäki-
rurgiassa (8, 9). 
Uusin tulokas tukosprofylaksi-
aan on pentasakkaridi fondapari-
nuksi, hepariinin pienin aktiviinen
yksikkö, joka tehostaa AT3:n toi-
mintaa. Fondaparinuksi on selektii-
vinen hyytymistekijä Xa:n estäjä, jo-
ka esti tukoksia kaksi kertaa tehok-
kaammin kuin klassinen enoksapa-
riiniprofylaksia (1-pistoshoito 40
mg enoksapariinia potilaan painosta
riippumatta) (10). Ennen fondapari-
nuksin käyttöönottoa kirurgisten
yksiköiden tulisi suunnitella yleiset
tukosprofylaksian periaatteet, koska
profylaksian toteuttamisessa esiin-
tyy edelleen puutteita. 
Jatkossa on myös luvassa uusia
trombiininestäjiä pitkäaikaiseen tu-
kosprofylaksiaan varfariinin sijaan.
Parhaillaan käynnissä olevissa III:n
vaiheen tutkimuksissa arvioidaan
suun kautta otettavan ksimelaga-
traanin tehoa laskimotukoksen pro-
fylaksiassa, hoidossa ja eteisväri-
nään liittyvien tromboembolisten
komplikaatioiden estossa. ASA-re-
sistenttien potilaiden identifioimi-
nen ja verihiutaleiden tarttumisre-
septoreita ja solukalvojen tukos-
alttiutta lisäävien ominaisuuksien
tutkimus voivat tulevaisuudessa aut-
taa valtimotukoksien jälkeisen anti-
tromboottisen hoidon suuntaamises-
sa.
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Mikä vikana alkoholipolitiikassa?
Alkoholin suurkuluttajaksi voidaan
määritellä henkilö, joka juo yli neljä
ravintola-annosta alkoholia päivit-
täin. Suomessa tällaisia alkoholin
suurkuluttajia on ehkä 300 000 ja
suurin osa heistä on työelämässä
mukana. Alkoholin suurkuluttajalla
on normaaliin alkoholinkäyttäjään
verrattuna kaksinkertainen määrä
sairauspoissaoloja ja seitsenkertai-
nen määrä lääkärissä käyntejä ja
sairaalahoitopäiviä. Heillä on myös
seitsenkertainen kuolleisuusriski ver-
rattuna normaaliväestöön. Vuosit-
tain noin 2500 henkilöä Suomessa
kuolee alkoholinkäytön seuraukse-
na. Alkoholimyrkytys on tavallisin
myrkytyskuoleman syy Suomessa ja
siihen  menehtyy vuosittain noin
500 henkilöä. Tapaturmista ja väki-
valtarikoksista merkittävä osa on al-
koholin aiheuttamia.
Alkoholisairaudet
Varsinaiset alkoholisairaudet ovat
laaja ryhmä alkoholinkäytöstä joh-
tuvia sairauksia. Tunnetuimpia ovat
hermoston alkoholisairaudet (de-
mentia, Wernicke-Korsakoffin sai-
raus, pikkuaivorappeuma, polyneu-
ropatia) ja ruoansulatuskanavan sai-
raudet (mahakatarri, maksatuleh-
dus, maksakirroosi, haimatulehdus).
Alkoholi vaikuttaa myös verta muo-
dostavaan kudokseen, immuunijär-
jestelmään sekä hormonaaliseen ta-
sapainoon. Vuonna 2000 oli hoitoa
vaativa alkoholisairaus noin 26 000
henkilöllä. Alkoholiriippuvuus eli
alkoholismi  yksittäisenä diagnoosi-
na voidaan asettaa lähes kaikille al-
koholisairauksia poteville.
Alkoholiriippuvuuden  lääkehoito
Mikäli alkoholismiin olisi olemassa
tehokas hoitomenetelmä, se olisi
ajat sitten keksitty. Alkoholismi on
krooninen uusiutuva tila, missä riip-
puvuuden taustalla on toleranssin
kehittyminen ja pakonomainen tar-
ve saada alkoholia. Enää ei juuri
puhuta fyysisesta ja psyykkisestä
riippuvuudesta, vaan mielihyväha-
kuisesta käyttäytymisestä. Tämän
käyttäytymisen säätelyssä tärkeää
roolia näyttelee aivojen mielihyvä-
keskus,  mesolimbis-hypotalaaminen
dopamiinivälitteinen palkitsemis- ja
mielihyväjärjestelmä, jonka tärkein
anatominen osa on nucleus accum-
bens. Alkoholiriippuvuuden lääke-
hoito perustuu neurobiologiseen tie-
tämykseen aivojen mielihyväkeskuk-
sen toiminnasta: mielihyvässä ta-
pahtuu voimakkaita neurokemialli-
sia muutoksia tässä keskuksessa ja
tähän vaikuttamalla voidaan vaikut-
taa myös alkoholin kulutukseen.
Alkoholismin hoitomenetelmien
kehitys sinänsä on viime vuosien ai-
kana ollut nopeaa. Hoito perustuu
erilaisiin toiminta- ja kognitiivis-
behavioraalisiin terapiamalleihin,
oheissairauksien ja vieroitusoireiden
hoitoon sekä riippuvuuden lääke-
hoitoon. Ongelmana on niukka
näyttöön perustuvan lääketieteen
mukainen osoitus eri hoitomuotojen
tehosta. Valvottu antabushoito on
osoittautunut tehokkaaksi joidenkin
henkilöiden kohdalla. Spesifisesti al-
koholiriippuvuuteen kohdistuvia
lääkkeitä ei vielä ole monia tarjolla:
näistä naltreksoni, nalmefeeni ja
akamprosaatti ovat useissa Euroo-
pan maissa hyväksyttyjä alkoholis-
min lääkkeinä. Myös syövän hoidon
yhteydessä käytetyllä pahoinvointi-
lääkkeellä ondansetronilla, joka on
selektiivinen 5-HT3 -antagonisti on
raportoitu olevan tehoa alkoholis-
min hoidossa.
Naltreksoni on opiaattiantago-
nisti, joka on monessa tutkimukses-
sa osoittautunut tehokkaaksi, paitsi
kovien huumeiden vieroitushoidos-
sa, myös alkoholismin hoidossa.
Kansaneläkelaitoksen mukaan nalt-
reksoni on alkoholiriippuvuuden
hoidossa korvattavissa vain jos sitä
Juhani Juntunen
YLILÄÄKÄRI, LEL TYÖELÄKEKASSA
PROFESSORI, VAKUUTUSLÄÄKETIETEEN JA NEUROTOKSIKOLOGIAN DOSENTTI
NEUROLOGIAN ERIKOISLÄÄKÄRI, PÄIHDELÄÄKETIETEEN, VAKUUTUSLÄÄKETIETEEN JA LIIKENNELÄÄKETIETEEN ERITYISPÄTEVYYS
Päihteiden käyttö on suomalaisten pahin yksittäinen terveysuhka. Alkoholi on suomalaisten valta-
päihde. Alkoholijuomien kokonaiskulutus tilastoimaton kulutus mukaan luettuna oli vuonna 2001
noin 9,2 litraa absoluuttista alkoholia asukasta kohti ja se näyttää jatkuvasti kasvavan. Lähes 90
% suomalaisista käyttää alkoholia. Keskieurooppalainen viininjuontikulttuuri ei näytä korvaavan
kotimaista humalahakuista alkoholinkäyttötapaamme vaan se on ilmeisesti tullut sen lisäksi. Pait-
si suoranaisia terveysvaikutuksia näin laaja alkoholinkäyttö lisää myös ns. epäsuoria alkoholihait-
toja, mm. ongelmia erilaisten lääkitysten ym. muiden yhteisvaikutusten muodossa. 
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käytetään osana muuta hoitoa hy-
väksytyin annoksin ja hyväksytyissä
olosuhteissa.  Monet tutkimukset
ovat osoittaneet, että naltreksoni yh-
dessä oppimisterapian kanssa vähen-
tää retkahdusten määrää hoitoon
motivoituneilla potilailla.  Säännölli-
sen parin kuukauden hoidon jälkeen
tarvittaessa otettava naltreksoni toi-
mii myös alkoholihimon hillitsijänä
kohtalaisen hyvin. Naltreksonihoi-
toon ei ole liittynyt kovin hankalia
sivuvaikutuksia.
Tällä hetkellä varsinaisen alko-
holismin lääkehoito on rajallinen.
Ottaen huomioon neurobiologisen
tutkimuksen nykyiset painoalueet ja
tutkimusmenetelmien nopean kehit-
tymisen on todennäköistä, että riip-
puvuuden hoitoon tarkoitettuja täs-
mälääkkeitä saadaan enemmän
käyttöön muutaman vuoden sisällä. 
Alkoholinkäytön aiheuttama 
työkyvyttömyys
Eräs alkoholin terveyshaittamittari
on vuosittain alkoholisairauksien ta-
kia työkyvyttömyyseläkkeelle siirty-
neiden määrä. Henkilöä voidaan pi-
tää alkoholinkäyttönsä johdosta työ-
kyvyttömänä, mikäli hänellä on al-
koholista johtuvia elimellisiä sai-
rauksia, joiden vuoksi hänen toimin-
takykynsä on pysyvästi alentunut,
tai mikäli hänellä on alkoholinkäyt-
töön liittyviä toimintakykyä alenta-
via psykiatrisia sairauksia tai mikäli
hänen alkoholiriippuvuutensa on
muutoin niin vaikea, että on koh-
tuutonta edellyttää häneltä työhön
palaamista. Henkilöä, joka ilman al-
koholinkäyttöä olisi työkelpoinen, ei
voida pitää työkyvyttömyyseläkkee-
seen oikeutettuna. Tilastoluvut vuo-
silta 1994–1999 osoittavat, että al-
koholista johtuvien työkyvyttö-
myyseläkkeiden määrä on tasaisesti
kasvanut ollen nykyisellään noin 3,5
% kaikista työkyvyttömyyseläkkeis-
tä. Alkoholin todellinen osuus työ-
kyvyttömyyseläkkeistä on tilastoitua
suurempaa, koska alkoholisairaudet
peittyvät usein muihin sairauksiin ja
alkoholinkäyttöä salaillaan.
Alkoholi ja ammatti
Alkoholinkäytöllä ja ammatilla on
mielenkiintoisia yhteyksiä.  Eri elä-
kevakuutusektoreista LEL Työeläke-
kassassa myönnettiin alkoholisai-
rauseläkkeitä selvästi muita enem-
män. LEL Työeläkekassa huolehtii
rakennus-, metsä-, maatalous-  ja sa-
tama-alojen työeläketurvasta.  Kai-
kista LEL Työeläkekassassa v. 1999
myönnetyistä työkyvyttömyyseläk-
keistä myönnettiin 11 % kokonaan
tai osaksi alkoholisairauksien vuok-
si.  Alkoholin käytöstä johtuvat sai-
raudet ovat näin ollen merkittävä
työkyvyttömyyseläkkeiden syy eri-
tyisesti LEL-aloilla. Toisaalta kysei-
sen eläkelaitoksen alkoholieläkkeistä
suurin osa on ns. vapaakirjaeläkkei-
tä, mikä tarkoittaa sitä, että työnte-
kijät ovat hakeutuneet  LEL-aloille
varsin myöhään ja mahdollisesti al-
koholiongelmien takia. 
Tilastot osoittavat, että myös al-
koholiin liittyvä kuolleisuus on sel-
västi kohonnut eräillä aloilla, esi-
merkiksi ravintolatyöntekijät, kalas-
tajat ja lääkärit. Tämä kuolleisuus
näyttää liittyvän mm. ammatilliseen
liikkuvuuteen ja myös eräisiin mui-
hin työperäisiin tekijöihin, kuten al-
tistumiseen alifaattisille ja aromaat-
tisille hiilivedyille ja muille liuotti-
mille. Pohdittaessa ammatin ja alko-
holinkulutuksen välisiä yhteyksiä tu-
lee huomioida työntekijöiden vali-
koituvuus näihin ammatteihin, alko-
holin saatavuus, työkulttuurit jne.
Alkoholin terveyshaittojen tutkimi-
sessa olisikin tärkeää entistä enem-
män huomioida ammattiin liittyvät
tekijät. Syysuhteiden osoittaminen
tässä asiassa on vaikeata ja se vaatii
laaja-alaista ja monipuolista tutki-
musta. 
Miten hoidettaisiin alkoholi-
ongelmaa yhteiskunnallisella 
tasolla?
Alkoholin suurkulutus muodostaa
kansanterveydellisesti merkittävän
terveyshaitan, joka käytettävissä ole-
vien ennusteiden mukaan tulee jat-
kuvasti kasvamaan. Esim. EU:n
edellyttämä alkoholiveron alentami-
nen tulee vaikuttamaan tähän suun-
taan. Meillä on Suomessa ollut poik-
keuksellisen hyvät mahdollisuudet
monipuoliseen terveysviestintään.
Työterveyshuoltomme ja terveyskes-
kusjärjestelmämme ovat maailman
kattavimpia. Alkoholisairauksien
opetusta on jo pitkään järjestetty
myös yliopistotasolla. Päihdelääke-
tieteen erityispätevyyksiä on myön-
netty vuodesta 1994 lähtien ja meil-
lä on verraten kattava päihdehuol-
lon verkosto. Tietomme alkoholin
terveyshaitoista on kasvanut ekspo-
nentiaalisesti, ja suomalainen alko-
holitutkimus on maailman kärkeä.
Miksi alkoholihaitat kuitenkin li-
sääntyvät? Käytettävissä olevien kei-
nojen tehottomuutta osoittaa mm.
lääkärikunnan oma lisääntyvä alko-
holinkulutus, joka toimii osaltaan
esimerkkinä kansalaisille. Kollektii-
vinen säätely on aiemmin osoittau-
tunut tehokkaaksi: kieltolain aikana
aleni alkoholiin liittyvien maksakir-
roosikuolemien määrä merkittävästi.
Olisiko Turmiolan Tommi -tyyppi-
nen valistus sittenkin parempi kuin
nykyinen salliva asenne? Pallo on
poliitikoilla. 
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NO, mitä siitä?
Typpioksidia tuottavaa entsyymiä
(typpioksidisyntaasi, NOS) on aina-
kin kolme isoformia: verisuonien
endoteelin eNOS, hermoston nNOS
sekä makrofageissa ja tulehdusso-
luissa indusoituva iNOS. 
Verenkiertoelimistössä eNOS yl-
läpitää vasodilaatiota ja estää veri-
hiutaleiden aktivaatiota sekä solujen
adheesiota verisuonen seinämään.
Eläinmalleissa eNOS estää atero-
skleroosin kehittymistä. Ateroskle-
roosia ja lukuisia kardiovaskulaari-
komplikaatioita kehittyi eNOS-
puutteisille hiirille, kun niitä ruokit-
tiin ns. länsimaisella dieetillä (1).
Endoteelin NOS:n puutteen esite-
tään altistavan myös diabetekselle
(2).
Ääreishermostossa typpioksidi
osallistuu kipuaistimuksen säätelyyn
ja toimii NANC (non-adrenergic
non-cholinergic)-välittäjäaineena.
Aivoissa se vaikuttaa mm. verisuo-
nien autoregulaatioon ja muistijäl-
jen syntyyn, mutta toisaalta liika
typpioksidi voi johtaa neurodegene-
raatioon.
Typpioksidi kansantaudeissa
Typpioksidin välityksellä tapahtuva
verisuonien laajeneminen on heiken-
tynyt mm. verenpainetaudissa, dia-
beteksessa, hyperkolesterolemiassa,
munuaisten vajaatoiminnassa ja tu-
pakoitsijoilla. Myös lieväkin systee-
minen inflammaatio vähentää vaso-
dilataatiota; esimerkiksi rokotuksen
jälkeen on todettu selvä verisuonien
relaksaation väheneminen. 
Elimistössä esiintyvän endogeeni-
sen NOS-estäjän, asymmetrisen di-
metyyliarginiinin (ADMA) pitoisuus
on koholla mm. munuaisten vajaa-
toiminnan, hyperkolesterolemian,
insuliiniresistenssin ja, itäsuomalai-
silla  miehillä  todettuna, akuuttien
koronaaritapahtumien  yhteydessä
(3-7).  Selkäydinnesteen ADMA-pi-
toisuus vähenee ikääntyessä ja
Alzheimer-potilailla se oli merkitse-
västi pienempi kuin samanikäisillä
kontrollihenkilöillä, mikä viittaa
mahdolliseen yhteyteen keskusher-
moston lisääntyneen NO-tuotannon
ja neurodegeneraation välillä (8).
Typpioksidi ihossa
Iho tuottaa typpioksidia sekä 
NOSin kautta että ei-entsymaatti-
sesti hien nitraatista. Se osallistuu
solujen differentaatioon ja kasvuun,
haavojen paranemiseen ja ihon suo-
jamekanismien ylläpitoon, erityisesti
mikrobien estoon (in vitro NO-
herkkiä ovat mm. Herpes simplex,
Propionibacterium acnes ja stafylo-
kokit, mukaan lukien MRSA). Typ-
pioksidia vapauttavalla voiteella on
saatu tuloksia mm. jalkasienen ja
ontelosyylien hoidossa pienissä
kontrolloiduissa tutkimuksissa 
(9,10). 
NOS yli-ilmentyy tulehdukselli-
sissa ihotaudeissa ja kortikosteroi-
dien anti-inflammatorinen vaikutus
saattaa välittyä osin typpioksidin 
eston kautta. Typpioksidi osallis-
tuu melanogeneesiin, ja  yhdessä
PGE2:n kanssa auringossa palaneen
ihon eryteeman syntyyn. Typpioksi-
din kaksinainen luonne näkyy myös
ihossa, missä sillä on sekä sytopro-
tektiivisia että sytotoksisia vaiku-
tuksia. NOSin yli-ilmentymä  näyt-
tää mm. liittyvän keloidien syntyyn
ja korreloivan ihotuumoreiden pa-
hanlaatuisuuteen (11).
Hengitettävä typpioksidi  
Hengitettävä typpioksidi on ollut
kliinisessä käytössä noin kymmenen
vuotta. Sitä on käytetty paranta-
maan kaasujen vaihtoa ja vähentä-
mään keuhkoverisuonien supistusti-
laa keuhkoissa. Eniten näyttöä hyö-
dystä on  vastasyntyneiden hengitys-
vaikeuksien ja pulmonaalihyperto-
nian hoidossa, missä 15–20 ppm:n
NO-inhalaatio on vähentänyt hengi-
tyslaitteeseen joutumista, joskaan ei
kuolleisuutta (12). Hoito ei ole hai-
tatonta: korkeat NO-pitoisuudet
voivat aiheuttaa methemoglobinemi-
aa, ja NO-inhalaation nopea lopet-
taminen voi johtaa hypoksemian ja
pulmonaalihypertension pahenemi-
seen. Tutkimuksia inhaloidun typ-
pioksidin pitkäaikaisvaikutuksista
on meneillään. 
Hengitettävää typpioksidia käy-
tetään muissakin keuhkojen sai-
rauksissa, mutta näyttöä hyödystä ei
ole. Vuoristotautiin liittyvä keuhko-
ödeema saattaa olla mahdollinen
käyttöaihe. Korkealla vuoristossa
asuvat henkilöt kehittävät keuhkois-
saan enemmän typpioksidia kuin
matalalla asuvat, mikä voi olla yksi
keuhkoödeemalta suojaavista teki-
jöistä.    
Mitä sildenafiili tekee keuhkoissa? 
Typpioksidi aktivoi guanylaattisyk-
laasia, joka tuottaa sileää lihasta re-
Typpioksidin (NO), elimistön kaasumaisen välittäjäaineen vaikutuksia mm. tulehduskipulääkkei-
den tehoon ja haittoihin, ihotauteihin ja keuhkojen toimintaan esiteltiin huhtikuussa Nitric oxide
based drug therapy -kokouksessa (William Harvey Research Conferences 2002). Oheiset poimin-
nat kokouksen esityksistä kuvastavat tämänhetkisiä näkemyksiä ja tutkimuskohteita.
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laksoivaa syklistä GMP:tä. Erektio-
häiriöiden hoidossa tutuksi tullut
sildenafiili estää cGMP:tä hajotta-
vaa fosfodiesteraasi E5-entsyymiä
(PDE5) ja näin voimistaa typpioksi-
din vaikutusta. PDE5 on tärkeä te-
kijä keuhkoverisuonien kehityksessä
ja niiden sileän lihaksen tonuksen
säätelyssä. Sildenafiilin on osoitettu
alentavan keuhkojen pulmonaaliar-
teriapainetta ja keuhkoverisuonien
vastusta ja lievittävän hypoksian ai-
heuttamaa pulmonaalihypertensiota
hiirillä ja ihmisillä. Paras tulos on
saatu yhdistämällä PD5:n estäjä ja
hengitettävä prostasykliinianalogi
iloprosti (13).
Tulevaisuuden tulehduskipu-
lääkkeitä – lisää typpioksidia?
Typpioksidia luovuttavat tulehduski-
pulääkkeet (NO-NSAID) ovat eläin-
ja ihmistutkimuksissa aiheuttaneet
vähemmän mahasuolikanavan vau-
rioita kuin vastaavat lääkeaineet il-
man typpioksidia. Suojavaikutuksen
arvioidaan johtuvan siitä, että mu-
koosan verenkierto säilyy parempa-
na ja leukosyyttien takertuminen ve-
risuonien endoteeliin estyy. Lisäksi
ulkuksen ja muiden haavojen para-
neminen nopeutuu NO-lisän myötä,
mikä saattaa johtua angiogeneesin
lisääntymisestä ja mahdollisesti
myös typpioksidin antibakteerisesta
vaikutuksesta (14,15). 
Toksisuuden vähenemisen lisäksi
NO-luovuttaja saattaa lisätä tuleh-
duskipulääkkeen analgeettista ja an-
ti-inflammatorista tehoa. Liian iso
annos typpioksidia voi kuitenkin li-
sätä mahasuolikanavaan kohdistu-
vaa toksisuutta, eivätkä kaikki NO-
NSAID-yhdistelmät ole osoittautu-
neet yhtä hyviksi.
Vai vähemmän typpioksidia?
Tulehduksessa indusoituvan iNOSin
yli-ilmentymä näkyy mm. tulehtu-
neissa nivelissä, ärtyneessä paksu-
suolessa ja astmassa. On kehitetty
selektiivisiä iNOSin estäjiä, joiden
on ajateltu tarjoavan mahdollisuuk-
sia, paitsi näiden tulehduksellisten
tautien, myös mm. artriitin, aivoku-
doksen vaurioiden, migreenin, sep-
siksen, multippeliskleroosin, siirrän-
näisten hylkimisreaktion  ja neuro-
paattisen kivun hoidossa sekä tuu-
morien kasvun estossa. Tulokset
iNOS-estäjien hyödyistä ovat osin
ristiriitaisia, sillä typpioksidisyntee-
sin esto on joissakin tulehdusmal-
leissa ollut haitallista. Myös sepsik-
sen hoidossa vaste on ollut vaihtele-
va: eräs III vaiheen tutkimuksiin
edennyt iNOS-estäjä paransi ennus-
tetta pienellä annoksella, mutta
huononsi sitä suurella annoksella.
Typpioksidin vaikutusten kaksija-
koisuus tuottaa muutenkin ongel-
mia – iNOSin estoon ja typpioksi-
din vähenemiseen liittyviä mahdolli-
sia haittavaikutuksia ovat mm. hei-
kentynyt immuunivaste, ateroskle-
roosi ja heikentynyt haavan parane-
minen.  
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Fluorokinoloneihin kuuluva levo-
floksasiinisilmätippa on tarkoitettu  
levofloksasiinille herkkien mikro-or-
ganismien aiheuttamien ulkoisten
silmäinfektioiden paikallishoitoon 
1-vuotiaille ja sitä vanhemmille poti-
laille. Annostus on 1–2 tippaa tuleh-
tuneeseen silmään kahden tunnin
välein hereilläoloaikana kahden en-
simmäisen päivän ajan ja seuraavina
kolmena päivänä neljä kertaa päi-
vässä. Kuuri kestää yleensä 5 päi-
vää.  Yliherkkyys kinoloneille tai
apuaineille on käytön vasta-aihe.
Valmiste sisältää säilytysaineena
bentsalkoniumkloridia.
Farmakologia
Levofloksasiini on raseemisen oflok-
sasiinin L-isomeeri. Bakteereihin vai-
kuttava osa sijaitsee pääasiallisesti
L-isomeerissä. Herkkiä (≤ 2 mg/l),
silmäinfektioita aiheuttavia bakteeri-
lajeja ovat Branhamella (Moraxella)
catarrhalis, Haemophilus influenzae,
Neisseria gonorrhoeae, Pseudomo-
nas aeruginosa, Stafylococcus au-
reus, Streptococcus pneumoniae ja
Streptococcus pyogenes sekä Chla-
mydia trachomatis. In vitro -tutki-
muksissa levofloksasiini tehosi eri-
tyisesti grampositiivisiin bakteerei-
hin paremmin kuin ofloksasiini ja
siprofloksasiini.  
Neljän tunnin kuluttua lääkkeen
tiputtamisesta keskimääräinen kyy-
nelkalvon levofloksasiinipitoisuus oli
17 mikrog/ml. Viidellä koehenkilöllä
kuudesta pitoisuus ylitti herkkyyden
raja-arvon 2 mikrog/ml.
15 päivää kestäneen hoidon ai-
kana korkeimmat plasmasta mitatut
pitoisuudet ovat olleet noin 2 ng/ml,
mikä on yli 1 000 kertaa pienempi
pitoisuus kuin oraalisen levofloksa-
siinihoidon aikana.
Teho
Suurimmassa levofloksasiinia aktii-
vihoitoon vertaavassa tutkimuksessa
verrattiin levofloksasiini 5 mg/ml sil-
mätippoja ofloksasiini 3 mg/ml tip-
poihin noin 400 potilaalla. Hoitoai-
ka oli 5 vrk. Valmisteiden kliinisessä
tehossa tai haitoissa ei ollut juuri-
kaan eroa; yksi oireista, valonar-
kuus, lievittyi merkitsevästi parem-
min levofloksasiinilla hoidetuilla.
Levofloksasiinin bakteerieradikaatio
oli parempi kuin ofloksasiinin. 
Turvallisuus
Haittavaikutukset ovat yleensä lieviä
tai kohtalaisia ja silmään rajoittuvia.
Yleisimpiä haittavaikutuksia ovat
silmän kirvely ja näön hämärtymi-
nen. 
Raskauden ja imetyksen aikaista
käyttöä ei suositella, koska fluoro-
kinolonit saattavat aiheuttaa kehit-
tyvien rustojen vaurioita.
Valmiste sisältää bentsalkonium-
kloridia, joka voi aiheuttaa ärsytystä
ja keratopatiaa sekä värjätä pehmei-
tä piilolaseja.
Levofloksasiini 
Oftaquix 5 mg/ml silmätipat, Santen Oy, Suomi
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Silmäinfektioiden paikallishoitoon tarkoitettu levofloksasiini on raseemisen ofloksasiinin aktiivi L-isomeeri,
jonka antibakteerinen teho in vitro on vähintään yhtä hyvä kuin ofloksasiinilla ja siprofloksasiinilla. Hoitoai-
ka on yleensä 5 vrk, mikä on lyhyempi kuin lomefloksasiinin suositeltu kuurin pituus. Haitat ovat vähäisiä,
yleisimpänä silmän kirvely. 
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Bimatoprosti on prostaglandiini-
F2α-analogi. Käyttöaihe on kohon-
neen silmänsisäisen paineen alenta-
minen potilailla, joilla on okulaari-
nen hypertensio tai avokulmaglau-
kooma ja jotka eivät siedä tai joille
ei riitä muu silmänsisäistä painetta
alentava lääkitys. Bimatoprostia voi
käyttää beetasalpaajien lisänä tai yk-
sinään niillä potilailla, joilla ei saada
riittävää vastetta tai jotka eivät siedä
ensisijaista hoitoa. Suositeltu annos
yli 18-vuotiaille on yksi tippa kerran
vuorokaudessa.  Jos käytetään muita
silmätippoja, on niiden antovälin ol-
tava vähintään 5 minuuttia. Yliherk-
kyys bimatoprostille tai apuaineille
(mm. bentsalkoniumkloridi) on käy-
tön vasta-aihe.
Farmakologia
Muiden prostaglandiinianalogien eli
latanoprostin ja travoprostin tavoin
bimatoprosti alentaa silmänpainetta
lisäämällä kammionesteen poistu-
mista. Bimatoprosti ei vaikuta tun-
nettujen prostaglandiinireseptorei-
den kautta, mutta sen sanotaan jäl-
jittelevän äskettäin löydettyjen bio-
synteettisten prostamidien vaikutuk-
sia. Prostamidireseptorin rakennetta
ei ole määritetty. 
Bimatoprosti imeytyy helposti
sarveiskalvon ja kovakalvon läpi.
Systeeminen altistus on vähäinen ei-
kä kumulaatiota tapahdu. Bimato-
prostin metaboliitit eliminoituvat
pääasiassa munuaisten kautta. Val-
mistetta ei ole tutkittu munuaisten
tai maksan vajaatoiminnan yhtey-
dessä, ja näiden potilaiden kohdalla
on noudatettava varovaisuutta.   
Teho
Silmänpainetta alentava vaikutus al-
kaa n. 4 tunnin kuluttua kerta-an-
noksesta, on voimakkain  8–12 tun-
nin kuluttua ja säilyy vähintään 24
tuntia. Kliinisissä 6–12 kuukauden
tutkimuksissa bimatoprostin silmän-
painetta alentava vaikutus oli mer-
kitsevästi voimakkaampi kuin timo-
lolin (0,5 % silmätipat kaksi kertaa
vuorokaudessa) ja samanveroinen
kuin latanoprostin (0,005 % silmäti-
pat kerran päivässä) vaikutus.
Bimatoprostin ja timololin yh-
teiskäytössä todettiin additiivinen
silmänpainetta alentava vaikutus, jo-
ka oli samaa luokkaa latanoprosti-
timololiyhdistelmähoidon kanssa.
Yhteiskäyttöä muiden glaukooma-
lääkkeiden kuin beetasalpaajien
kanssa ei ole tutkittu. 
Turvallisuus
Kliinisten tutkimusten noin 1 700
potilaan aineistossa yleisimpiä  hait-
toja olivat silmien punoitus ja silmä-
ripsien kasvu, joita esiintyi enimmil-
lään lähes puolella potilaista, sekä
silmien kutina (enintään 14 %:lla).
Muita haittavaikutuksia (1–10
%:lla) ovat mm. silmän kuivuus,
kirvely, kipu, roskan tunne, värikal-
von värimuutokset, silmää ympäröi-
vän ihon pigmentaatio, päänsärky ja
verenpaineen nousu. Kaikkiaan hai-
tat arvioitiin lieviksi tai korkeintaan
kohtalaisiksi. Vajaa 9 % potilaista
keskeytti hoidon haittavaikutuksen
vuoksi. 
Värikalvon ja silmäripsien muu-
toksista on kerrottava potilaalle en-
nen hoidon aloittamista.  Ei tiedetä,
korjautuvatko muutokset hoidon
päätyttyä. 
Käyttöä raskauden ja imetyksen
aikana ei suositella.
Valmiste sisältää bentsalkonium-
kloridia, joka voi aiheuttaa ärsytystä
ja keratopatiaa sekä värjätä pehmei-
tä piilolaseja.
Bimatoprosti
Lumigan 0,3 mg/ml silmätipat, Allergan Pharmaceuticals Ltd, Irlanti
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Bimatoprosti on latanoprostin ja travoprostin kaltainen silmänpainetta alentava, kerran vuorokaudessa sil-
mätippoina annosteltava prostaglandiinijohdos. Teho yksinään on parempi kuin 0,5 % timololilla kaksi
kertaa vuorokaudessa ja samanveroinen kuin latanoprostilla 0,005 % kerran vuorokaudessa annosteltuna.
Tavallisimpia  haittavaikutuksia ovat silmän punoitus, ripsien kasvu ja silmän kutina. Kaikkiaan haittoja
esiintyy enemmän kuin beetasalpaajahoidon yhteydessä.  Mahdollisesti pysyvistä silmien väriin ja ripsiin
kohdistuvista vaikutuksista on kerrottava potilaalle ennen hoidon aloittamista. 
Lisätietoja valmisteesta (European Public Assessment Report, EPAR ja valmisteyhteenveto) on löydettävissä EMEAn kotisivuilta
internet-osoitteessa www. emea.eu. int /
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Crampiton-valmiste siirretty reseptille
Kiniiniä ja meprobamaattia sisältävä Crampiton-lääkevalmiste on saanut Suomessa myyntiluvan vuonna 1965 suonenvetokohtaus-
ten ennaltaehkäisyyn. Lisäksi sen käyttöaiheena on ollut “levottomat jalat”. Crampitonia on aiemmin saanut toimittaa 10 tabletin
pakkauksissa ilman lääkemääräystä. Lääkelaitos siirsi Crampitonin itsehoitovalmisteesta reseptivalmisteeksi kiniinin yliannoksiin
liittyvien turvallisuusongelmien vuoksi. Lisäksi kiniinin käyttöön liittyy jo hoidossa tavallisesti käytetyillä annoksilla kliinisesti mer-
kittäviä haittavaikutuksia.
Kiniinin yliannon oireita ovat mm. pahoinvointi, oksentelu ja kuulohäiriöt. Kiniinin ylianto aiheuttaa usein myös näköhäiriöitä,
joita on raportoitu yli 40 %:lla potilaista myrkytystapauksissa. Oireita ovat mm. näön sumentuminen, häiriöt värinäössä ja hämä-
ränäössä, näkökentän kaventuminen ja täydellinen sokeus. Osalla potilaista näköhäiriöt jäävät pysyviksi. Vaarallisimmat äkilliseen
myrkytykseen liittyvät oireet johtuvat kiniinin sydänvaikutuksista. Kiniini salpaa sydämen natrium- ja kaliumkanavia ja pidentää
EKG:ssä QTc-aikaa, mikä altistaa vakaville kammioperäisille rytmihäiriöille.
Kiniinin käyttöön liittyy jo hoitoannoksillakin kliinisesti merkittäviä haittavaikutuksia. Se voi esimerkiksi aiheuttaa verihiutale-
vasta-aineiden muodostumisen, minkä seurauksena kehittyy trombosytopenia. Kiniinin on kuvattu aiheuttavan yksittäistapauksissa
myös muita vakavia verenkuvamuutoksia. Kiniiniin liittyvien ongelmien lisäksi Crampiton-valmisteen sisältämä meprobamaatti voi
aiheuttaa riippuvuutta ja altistaa väärinkäytölle. Meprobamaattia käytettiin 1950- ja 1960-luvuilla yleisesti rauhoittavana ja tus-
kaisuutta poistavana lääkkeenä. 
Crampiton-valmisteen reseptiehtoa muutettaessa poistettiin sen käyttöaiheista “levottomat jalat”, koska lääkevalmisteen tehos-
ta tähän käyttötarkoitukseen ei ole riittävää näyttöä.
H. R. Nevanlinna -mitali Lääkelaitokselle
Suomen Punainen Risti on myöntänyt H. R. Nevanlinna -mitalin Lääkelaitokselle ansiokkaasta työstä suomalaisten
verivalmisteiden turvallisuuden parantamiseksi. Mitalin vastaanotti ylijohtaja Hannes Wahlroos Punaisen Ristin 
päivänä 8.5.2002 Helsingissä. 
– Lääkelaitos on 1980-luvulta lähtien ollut valvomassa verestä valmistettujen veri- ja lääkevalmisteiden laatua sekä
auttanut Veripalvelua tuotantotapojen kehittämisessä ja toiminnan korkean laadun ylläpitämisessä. Suomalaista veri-
palvelutoimintaa arvostetaan niin EU:ssa kuin muuallakin, SPR:n pääsihteeri Markku Niskala toteaa.
Kiitospuheessaan ylijohtaja Wahlroos mainitsi verenluovutuksen maksuttomuuden, kansallisen omavaraisuuden ja
korkeatasoiseen tieteelliseen näyttöön perustuvan veripalvelutoiminnan olevan arvoja, joiden edistämistä Lääkelaitos-
kin on halunnut tukea. 
H. R. Nevanlinna -mitaleita on jaettu vuodesta 1988 lähtien merkittävästä työpanoksesta, yhteistyöstä tai tutki-
muksista veripalvelutoiminnan hyväksi. Professori H. R. Nevanlinna johti Suomen Punaisen Ristin Veripalvelua lai-
toksen perustamisesta vuonna 1948 lähtien vuoteen 1988.  
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Hengitettävät lääkevalmisteet voi-
daan jakaa inhalaatiosumutteisiin,
inhalaatiojauheisiin ja sumutinnes-
teisiin. Inhalaatiosumutteet ovat nes-
temäisiä inhalaatiovalmisteita, joissa
lääkeaine on pakattu paineistettuun
annostuslaitteeseen. Valmisteet sisäl-
tävät ponneaineen, jonka avulla lää-
keaine kuljetetaan keuhkoihin (1).
Ponneaineina inhaloitavissa lääkesu-
mutteissa on perinteisesti käytetty
CFC-yhdisteitä eli freoneja. Freonit
ovat ympäristön kannalta haitallisia
yhdisteitä, jotka mm. tuhoavat voi-
makkaasti ilmakehän otsonikerros-
ta, minkä vuoksi niiden tuotannon
ja kulutuksen rajoituksista sovittiin
Montrealin sopimuksessa vuonna
1987 (2). Sopimuksen ulkopuolelle
jäivät kuitenkin astman hoitoon
käytettävät sumutteet, koska niiden
käyttötarkoitusta pidettiin välttä-
mättömänä ja niissä olevia ponneai-
neita vaikeasti korvattavina. 
Nykyään lukuisille freoneja pon-
neaineena sisältäville inhalaatiosu-
mutteille on saatavilla freonittomia
vaihtoehtoja. Näissä uusissa inhalaa-
tiosumutteissa ponneaineena käyte-
tään vetyfluorihiilivetyjä (HFA), esi-
merkiksi norfluraania. Ympäristö-
vaikutusten perusteella uusien HFA-
ponneaineiden vaikutukset maail-
manlaajuiseen ympäristön lämpene-
miseen ovat freoniyhdisteitä pienem-
mät. Teollisuusmaat ovat kuitenkin
lupautuneet luopumaan myös HFA-
yhdisteiden käytöstä vuoteen 2020
mennessä. 
Lääketehtaat ovat viime vuosina
yhä enemmän kehittäneet lääkemuo-
toja, joissa lääkeaineen keuhkoput-
kiin kuljettamiseksi ei tarvita pon-
neaineita. Inhalaatiojauheissa lää-
keaine on joko sellaisenaan tai se-
koitettuna pieneen määrään inerttiä
apuainetta (esim. laktoosia tai glu-
koosia) ja lääkeaine inhaloidaan
keuhkoihin sisäänhengitysilman
avulla. Lääkeaineen inhaloinnissa
käytetään jauheannostelijaa (esimer-
kiksi Easyhaler, Turbohaler, Autoha-
ler, Diskus tai Rotadisk). 
Sumutinnesteissä lääkeaine taas
on liuoksessa, ja sisäänhengityksen
yhteydessä lääkeaine sumutetaan
apulaitteen avulla hengitysteihin. 
Freoneja sisältävien inhalaatio-
sumutteiden myynti on vähentynyt
huomattavasti 90-luvun puolestavä-
listä lähtien (kuva). Vuonna 1996
niiden myynnin osuus oli vielä yli
puolet kaikesta hengitettävien ast-
malääkkeiden myynnistä. Vuonna
2001 tämä osuus oli noin 18 %. Vii-
me vuonna freonittomien inhalaa-
tiosumutteiden myynti oli 11 % kai-
kista inhaloitavista astmavalmisteis-
ta, eli freonittomia ja freonillisia su-
mutteita käytettiin miltei yhtä pal-
jon. 
Inhalaatiojauheiden osuus inha-
loitavien valmisteiden kokonais-
myynnistä on kasvanut runsaasti.
Vuonna 1996 niiden osuus koko-
naismyynnistä oli 39 %, mutta vii-
me vuonna jo lähes 70 %. 
Sumutinnesteiden kulutus on va-
kiintunut pieneksi ja niitä käytetään
pääasiassa sairaaloissa.
Lääkemuotojen perusteella ar-
vioituna hengitettävien lääkevalmis-
teiden kulutuksen kehitys on ollut
esimerkillistä: freonilliset ponnekaa-
sut ovat yhä enemmän vaihtumassa
freonittomiin. Jauhemuotoisia inha-
laatiovalmisteita on viime vuosina
tuotu markkinoille runsaasti ja niitä
myös  käytetään runsaasti. Tämäkin
kehitys vaikuttaa hyvältä, koska lää-
keaine jauhemaisena pääsee keuhko-
putkiin tehokkaasti ja aiheuttaa vain
vähän haittavaikutuksia (3). 
Kirjallisuus
1. Jussi Holmalahti: Astmalääkkeiden
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Inkiväärin juuri 
Nykyään inkivääriä viljellään Aa-
siassa, Afrikassa ja Keski-Amerikas-
sa. Sen juurakosta valmistetaan mo-
nenlaisia tuotteita, kuten hilloa,
olutta, makeisia ja mausteita. Inki-
väärin juurta sisältäviä rohdostuot-
teita markkinoidaan Euroopassa lä-
hinnä pahoinvoinnin ja nivelvaivo-
jen hoitoon.
Inkivääriä ei ole mainittu Lääke-
laitoksen päätöksessä lääkeluettelos-
ta, joten inkiväärin juurta sisältäviä
valmisteita voi myydä elintarvikelain
alaisina erityisvalmisteina ilman
lääkkeellistä käyttöaihetta. Tällä
hetkellä inkivääriä sisältäviä erityis-
valmisteita markkinoidaan lain vas-
taisesti mm. pahoinvoinnin ja nivel-
vaivojen hoitoon. 1990-luvulla Suo-
messa oli kaupan inkivääriä sisältä-
vä rohdosvalmiste, jonka käyttöai-
heeksi Lääkelaitos oli hyväksynyt
matkapahoinvoinnin ehkäisyn. 
Teho
Inkiväärin juuriuutteella on tehty
kymmenkunta kliinistä tutkimusta,
joissa sen antiemeettistä tehoa on
verrattu metoklopramidiin tai lume-
valmisteeseen. Näitä tutkimuksia on
analysoitu yhdessä systemaattisessa
katsauksessa, johon hyväksyttiin
kuusi kaksoissokkotutkimusta, jois-
sa oli yhteensä noin 450 henkilöä
(2). Kahdessa kolmesta tutkimukses-
ta, joissa rohdosta annettiin leik-
kauksen jälkeen, pahoinvointi lieve-
ni saman verran kuin metokloprami-
dia käytettäessä. Kolmannessa tutki-
muksessa sama annos rohdosta
näytti sen sijaan lisänneen pahoin-
vointia. Yksittäisten tutkimusten
mukaan inkiväärin juuriuute näyt-
täisi lievittävän sekä merisairauden
(3) että syöpälääkkeiden aiheutta-
maa pahoinvointia lumevalmistetta
paremmin. Terveillä vapaaehtoisilla
tehdyssä tutkimuksessa rohdoksen
antiemeettinen vaikutus oli kuiten-
kin selvästi heikompi kuin skopola-
miinin (4).
Inkiväärin juuren nivelkipua lie-
vittävää vaikutusta on selvitetty
kahdessa tutkimuksessa. Toisessa
tutkimuksessa rohdoksella ei todettu
merkittävää vaikutusta 56 nivelrik-
kopotilaalla (5). Toisessa laaduk-
kaassa, mutta lyhyessä tutkimukses-
sa inkiväärin ja galangan juuriuut-
teita sisältävä luontaistuote lievitti
nivelrikkopotilaiden (n = 247) kipua
ja aamujäykkyyttä kuuden viikon
säännöllisen käytön jälkeen vähän
mutta tilastollisesti merkittävästi
enemmän kuin lume (6). Potilaiden
elämänlaadussa ja lisäkipulääkkei-
den käytössä ei ollut eroja inkivääri-
eikä lumeryhmien välillä. Lähes 30
% inkiväärin juurta saaneista poti-
laista keskeytti tutkimuksen pää-
asiassa vatsavaivojen takia. Lume-
ryhmän potilaista 16 % keskeytti. 
Tutkimuksessa (6) käytettiin teolli-
sesti valmistettua ja konsentroitua in-
kivääriuutetta. Yksi kapseli sisälsi in-
kiväärin ja galangan juuriuutteita 255
mg, mikä vastaa 2 500–4 000 mg
kuivattua inkiväärin juurta ja 500–
1 500 mg kuivattua galangan juurta.
Annostus oli yksi kapseli kahdesti
päivässä vastaten noin 6 g inkivää-
rin juurta ja 2 g galangan juurta (Al-
pinia galanga), joka on inkiväärin
sukuinen Aasiassa käytetty mauste. 
Joissakin rohdoskirjoissa inki-
väärin juurta suositetaan turvallise-
na vaihtoehtona raskauden aikaisen
pahoinvoinnin ja oksentelun hoitoon
(7). Suositus perustuu alkuaan yh-
teen tutkimukseen, jossa 30 naiselle
annettiin 1 000 mg kuivattua juuri-
jauhetta päivässä neljän päivän ajan.
Tässä tutkimuksessa rohdoksen to-
dettiin lievittävän vaikeaa raskauden
aikaista pahoinvointia ja oksentelua
merkittävästi lumevalmisteeseen ver-
rattuna (8). Vuonna 2001 julkaistun
tutkimuksen (n = 70) mukaan 1 000
mg juurijauhetta päivässä lievittää
raskauden aikaista vaikeaa pahoin-
vointia merkittävästi lumevalmistee-
seen verrattuna (9). Myös Cochrane-
yhteistyön julkaiseman katsauksen
mukaan rohdos saattaa lievittää al-
kuraskauden pahoinvointia, vaikka
tutkimusnäyttö onkin toistaiseksi
vähäistä (10).
Turvallisuus
Inkiväärin juuren ei ole suositetuilla
annoksilla ja lyhytaikaisessa käytös-
sä todettu aiheuttaneen vakavia
haittoja. Rohdos aiheuttaa usein
mahasuolikanavan vaivoja, jotka
johtuvat rohdoksen sisältämistä kar-
vasaineista. Tutkimuksissa ja kirjalli-
suudessa ei ole kuvattu limakalvo-
haavaumia eikä ruoansulatuskana-
van verenvuotoja.
Kahdesta positiivisesta tutkimus-
tuloksesta huolimatta kaupallisten
inkiväärin juurivalmisteiden käyttöä
ei suositeta raskauden eikä imettä-
misen aikana, koska toistaiseksi ei
ole riittävää näyttöä niiden turvalli-
suudesta (11,12). Rotilla tehdyissä
kokeissa inkiväärin juuriteen on
epäilty aiheuttavan keskenmenoja ja
vaikuttavan sikiön kehitykseen (13). 
Inkiväärin juurta sisältäviä val-
misteita ei tule käyttää samanaikai-
sesti veren hyytymistä estävien lääk-
keiden eli antikoagulanttien kanssa.
R o h d o s v a l m i s t e i s t aAnna-Liisa Enkovaara
YLILÄÄKÄRI
Farmakologinen osasto
Lääkelaitos
Inkivääri (Zingiber officinale) on trooppisten alueiden luonnonvarainen kasvi, jonka kukka muis-
tuttaa orkideaa. Sen paksua juurakkoa on käytetty vuosisatoja eri puolilla maailmaa ruoan maus-
tamiseen ja vatsavaivoihin (1).
20 TABU 3.2002
Teoriassa inkivääri voi lisätä vuoto-
taipumusta, sillä rohdos saattaa voi-
mistaa lääkkeen hyytymistä estävää
vaikutusta (14). Yhtään haittata-
pausta ei kuitenkaan ole julkaistu. 
Inkiväärin juurta ei myöskään
tule käyttää leikkauksen jälkeisen
pahoinvoinnin ja oksentelun ehkäi-
syyn tai hoitoon, koska rohdoksen
mahdollisia yhteisvaikutuksia leik-
kauksen aikana käytettävien lääk-
keiden kanssa ei ole selvitetty.
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Inkiväärin juurta on Kiinassa ja muualla Aasiassa käytetty tuhansia vuosia mausteena ja lääkkeenä. Se on
suosittu rohdos perinteisessä kiinalaisessa ja intialaisessa (Ayurveda) lääketieteessä. Euroopassa inkiväärin
juurta sisältäviä tuotteita on aktiivisesti markkinoitu 1980-luvulta alkaen ‘luonnollisena’ pahoinvointi- ja ni-
velkipulääkkeenä. Laadukkaita ihmisillä tehtyjä tutkimuksia inkiväärin tehosta on vähän, ja tutkimustulok-
set ovat olleet ristiriitaisia (2,15).  Cochrane-yhteistyön julkaisemassa katsauksessa nivelrikon kasviperäisis-
tä hoitovaihtoehdoista ei myöskään mainita inkiväärin juuriuutetta (16).
Inkiväärin juurivalmisteita on suositettu turvallisena vaihtoehtona raskauden aikaisen ja leikkauksen jälkei-
sen pahoinvoinnin ja oksentelun hoitoon. Koska kumpaankin käyttöön liittyy useita tutkimattomia näkö-
kohtia, kuten valmisteiden mahdolliset sikiövaikutukset ja mahdolliset yhteisvaikutukset leikkauksessa käy-
tettyjen lääkkeiden kanssa, rohdosta ei tule näissä tilanteissa toistaiseksi käyttää.
